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論文内容要旨
 【目的】
 圧受容体反射機能は,通常,血圧変化に対する心拍数の変化度で評価されているが,心拍数に
 は,迷走神経系の影響が強く関与しているため,交感神経活性の変化を正確に評価することは困
 難である。そこで,昇圧および降圧刺激に対する心拍数の変化に加えて,血漿ノルエピネフリン
 濃度(PNE)の変化を測定して,本態性高血圧における圧受受容反射機能の特異性について検
 討を加えた。
 ζ方法}
 検索対象は,20～40歳代の境界域高血圧9例(BH群),高血圧19例(EH群)および同年代
 の正常対照12例(N群)である。未治療の各対象例に,昇圧刺激とし'てphenylephrineを段階的
 に漸増しながら持続静注し(0.25-1.0μg/kg/min),各段階で平均血圧(MAP),RR間隔お
 よびPNEを計測した。ついで,降圧刺激として,sodiumnitroprusside(0.1-0,4μg/kg/min)
 を同様に静注し,各計測を反復した。MAPの変化度に対するRR間隔の変化度を圧受容体反射
 の心要素(RR/MAP)とし,MAPの変化度に対するPNEの変化度(PNE/MAP)を交感
 神経性要素とした。昇圧刺激15分後のMAPに対するRR間隔およびPNEを,圧反応曲線と対
 比して,それぞれの偏移度を算出し,また,一部の症例については15分間隔で昇圧負荷を反復し,
 resettingの特性についても検討を加えた。
 【結果】
 ①昇圧刺激における圧受容体反射感受性のRR/MAPとPN盆/MAPの両要素は,それぞれ
 N群18、8±2.5,4.8±0.7,BH群8.1±0.8,2.0±0.4およびEH群7,2±1,0,2.7±0.6であり,
 降圧刺激における両要素は,それぞれN群26.0±4.8,19,6±4,5,BH群10.2±1,6,10.9±
 3,2およびEH群9.9±1.3,7.7±1.3であった。N群に比べてBHおよびEH群で有意の低値
 (P<0,05)を示した。昇圧時のPNE/MAPを除いた各要素は,MAPと有意の負の相関を
 示し,両要素間には正の相関が認められた。また,phenylephrineに対する昇圧感受性(PE/
 △MAPID)と昇圧時の圧反射感受性の両要素との間には,有意な正の相関が認められた。
 ②昇圧刺激の反復によって,圧反応曲線,RR/MAPは初回の圧反応曲線から平行な偏移を
 示し,圧受容体反射のrese七tingが認められた。しかし,RR間隔の偏移には,その方向に一定
 性がなく,また,N群とBHおよびEH群との間にも有意な差は認められなかった。一方,PN
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 E/MAPは初回の圧反応曲線と比べて傾きが低下し,その偏移は,N群では昇圧後に抑制され
 て下方偏位を示したのに対し,EH群では多くの例が上方偏移を示し,交感神経活性は,相対的
 には亢進していると考えられた。また,その変化は有意(P<0,05)であった。これらの各偏移
 度は,各対象例の血圧,PNEおよび圧反射感受性などとは有意な相関を示さなかった。
 【結論】
 本態性高血圧患者における圧受容体反射の感受性は,心要素(RR/MAP)および交感神経
 要素(PNE/MAP)ともに発症の早期から並行した低下を示す。同時に,本症例では,高血
 圧域にrese七された庄反射が,昇圧刺激に際し,さらに高血圧域にresebされ,とくに,交感神
 経系への抑制が減弱し,それがN群に比べ持続遷延することが観察された。この機序には交感神
 経性要素が主として関与しているものと考えられた。これは,圧反射が高血圧者における血圧上
 昇の持続傾向に関与し,ひいては高血圧の進展にも一役を果す可能性を示唆しているものと考え
 られた。
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 審査結果の要旨
 圧受容体反射は,瞬時におこる血圧変化に迅速に対応して,体循環,特に脳循環を維持する大
 切な機能である。この機能の減弱は起立性低血圧の原因となり,生体の生存にとって危険な症状
 を惹起することが知られている。また,本態性高血圧症の原因を,本機能の低下,ないし異常に
 求めようとする考えがあり,現在も追求されているところである。
 このような状況の中で,目黒由紀は,圧受容体反射と高血圧との関係を究明するため,新しい
 研究方法を用いて研究を行った。
 即ち目黒は,従来の評価方法一圧変化に対する心拍の変化一に加えて,昇圧時および降圧時の
 血漿ノルエピネフリンの変化を測定し,これを圧受容体反射を評価する第2の指標とした。これ
 が目黒の創案になるものであり,本研究の眼目である。
 検索対象は正常対照群,境界域高血圧群,および高血圧群である。昇圧刺激としてはフェニレ
 フリンの点滴静注を行い,降圧刺激としてはニトロプルシドの点滴静注を行った。
 目黒は次のような結果を得た。
 昇圧刺激に対して,心拍数も血漿エピネフリン濃度も減少をもって反応するが,その反応の程
 度は,境界域高血圧および高血圧者において,正常対照群より明らかに減弱していた。
 昇圧刺激の反復によって圧受容体反射のリセツテングが見られた。
 以上の成績から目黒は次のように結論している。本能性高血圧患者の圧受容体反射は,境界域
 高血圧を示す早期から既に低下しており,高目の血圧にリセットされやすくなっている。こうし
 て軽度の高血圧が成立し,次に同じ機転がくり返され,さらに一段高いレベルにリセットされる。
 こうして次第に高血圧が固定化する。これには交感神経系の抑制が減弱していることが一番重要
 な要素である。
 以上,目黒のこの研究は,圧受容体反射と高血圧との関係をくわしく分析し,新しい知見を得
 たものと評価することができる。特に,高血圧者においては,血圧上昇の反射性交感神経抑制が
 減弱しており,これが,長年月の聞に,徐々に血圧を上昇させているのではないかという推論に
 は迫力がある。よってこの研究は学位に相当するものと認める。
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